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る八味地黄丸エキス (漢方薬エキス) と PCS との高速撹拌造粒法について、第２章では
低融点物質であるイブプロフェンを PCS 上で固体分散化する高速撹拌造粒法について












(12 mm) および粒子内 (0.15 mm) の細孔を有し 8)、 その細孔中に自重の 4〜5 倍の液体
を保持する能力を有する。Takashima ら 9) は、油状の医薬品の固形製剤を調製するため
に PCS を使用したことを報告している。 更に、PCS は、薬物の溶出性または錠剤の崩
壊性を改善することも報告されている 3) - 5)。 PCS によって保持された水は、その後に添
加される粉末に徐々に移行すると考えられ、吸湿性の高い粉末の湿式造粒を可能にでき
ると考えられた。しかしながら、錠剤製造の観点から、吸湿性の高い粉末の物性を改質












とする新しい攪拌造粒法を開発した。更に、得られた錠剤の in vitro および in vivo 評価
 7 
により、錠剤物性に及ぼす PCS の有用性を検討した。 
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第 1 節 撹拌造粒法による八味地黄丸の顆粒の調製 
 












第 2 項 実験方法 
PCS と八味地黄丸エキスを高速撹拌造粒機内で混合後、PCS に対して 1.8 倍量の水を
添加して造粒を行う方法 1、PCS に水を添加し分散後、八味地黄丸エキスを投入する後、
造粒を行う方法 2 により造粒を行った。得られた顆粒を乾燥後、ふるい分け法により累
積分布の 50%値である D50 を測定し、粒子成長を評価した。PCS との湿式造粒で得られ
た八味地黄丸顆粒を PCS-八味地黄丸顆粒と称した。高速撹拌造粒機は株式会社パウレッ
ク製のバーチカルグラニュレーター FM-VG-05 を用いた。高速撹拌造粒機の撹拌翼(ブ
レード)は 200 rpm、解砕翼(クロススクリュー)は 3000 rpm に設定した。D50 の測定は株
式会社セイシン企業製のロボットシフター RPS-85C を用いた。 
 
第 3 項 結果および考察 
（1）水の添加方法の影響 
その結果、方法 1 は八味地黄丸エキスが急激に吸水し、Formula 1〜6 で塊状となり、
顆粒とすることができなかった。Formula 7 および 8 は顆粒を形成せず微粉のままだっ
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た。方法 2 では Formula 3〜6 で顆粒とすることができ、結果として 85〜90%の高い含有








（2）八味地黄丸エキスと PCS の配合比率による粒子成長への影響 




じ特性の顆粒を得る PCS と八味地黄丸エキスの配合比率は 6 (Formula 6) が適切と考え
られた。以下、これを基準処方とした。 
 
Table 1 Formulation of granules and amounts of added water
Formula
1 2 3 4 5 6 7 8
Hatimi-zio-gan extract (g) 400.0 380.0 380.0 350.0 350.0 350.0 350.0 280.0
PCS (g) 20.0 38.0 42.2 43.8 50.0 58.3 87.5 140.0
Purified water (g) 36.0 68.4 76.0 78.8 90.0 104.9 157.5 252.0



















できなかった。本造粒法は PCS の物性に強く依存した製法であると考えられた。 
Table 2 Mean granule diameter(D50) after granulation
Formula
3 4 5 6
D50 (μm) 1397151 106970 109551 8568*
ratio of Hatimi-zio-gan extract to PCS 9 8 7 6
Each value is the means.e., n = 3. Formula 3, 4, 5 and 6 correspond to those shown in Table 1. *P<0.05, 
significantly different compared with Formula 3.
Table 3 Effect of added water amount on mean granule diameter(D50)
Ratio of water to PCS
1.0 1.8 2.3 4.0
D50 (μm) 3324 8468* 115486* 1398127*
Each value is the means.e., n = 3. The ratio values represents the ratio of water to 








第 2 節 PCS-八味地黄丸顆粒を用いた錠剤の調製と物性の評価 
 












第 2 項 試験方法 
基準処方の PCS-八味地黄丸顆粒を 86.4％、クロスポビドン (Kollidon-CL) を 13.4％、
ステアリン酸マグネシウムを 0.2％配合する打錠用顆粒を調製し、直径 10 mm の丸形の
杵を設置したロータリー打錠機で質量 400 mg の錠剤を調製した。比較対照品として上
記錠剤と同一組成の物理混合物を直接打錠法により錠剤を調製した。打錠用顆粒の混合
は筒井理化学器械株式会社製の V 型混合機 S−5 型を、ロータリー打錠機は株式会社菊
水製作所製の VIRG0812 SSS2AZ を用いた。 
得られた錠剤は日本薬局方、一般試験法、崩壊試験により評価した。崩壊試験は富山
産業株式会社製の崩壊試験器 NT-2HS を用いた。 
 
第 3 項 結果および考察 
（1）打錠性と崩壊性の評価 
打錠用顆粒を、500、800 および 1100 kg の打錠圧で錠剤を調製したところ、Table 4 に
示したように、それぞれの硬度は 5.1、5.9 および 9.7 kgf であった。比較対照品は打錠圧 
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1500 kg で 5.1 kgf の硬度の錠剤となった。これにより PCS-八味地黄丸顆粒は低圧で適切
な硬度の錠剤とすることができることが明らかとなった。Table 4 に得られた錠剤の崩壊
試験結果を示した。PCS を用いた漢方エキス顆粒はすべて 10 分以内に崩壊することが
確認されたが、比較対照品は 50 分を越えても崩壊しなかった。従って、八味地黄丸エキ
スに由来する物性を改質し、崩壊剤が機能する状態となったことが示唆された。さらに、
市販品の八味地黄丸錠剤 (Reference Tablet) と比較しても優れた崩壊性を示した。速やか
な錠剤の崩壊性が得られたことは、PCS の広い表面積に八味地黄丸エキスが高分散する
ことで物性が改質され、崩壊剤が機能する状態となったと考えられた。この物性の改質
は PCS を担体として八味地黄丸エキスが固体分散したためと考えられた。 
また、前節で調製した防風通聖散エキス、防已黄耆湯エキス、小青竜湯エキスおよび
補中益気湯エキス顆粒を同様の条件で錠剤としたところ、それぞれの崩壊試験結果は 7.8、













Table 4 Properties of Hatimi-zio-gan tablet prepared granule on this study






Compression pressure(kg) 500 800 1100 1500 
Tablet hardness(kgf) 5.0 8.5 12.5 5.1 13.8












time(min) 19.92.1* 17.32.0* 5.90.1
Each value is the means.e., n = 6. *P<0.05, significantly different compared with 
crospovidone.
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第 3 節 PCS-八味地黄丸錠剤からの有効成分の溶出と吸収 
 


















ペオニフロリンの測定は、検出波長を 280 nm に設定した高速液体クロマトグラフィー
（HPLC）により、測定を行った。カラムは TSK-gel ODS-80TSQ (株式会社東ソー、 4.6 
× 150 mm、5 μm)を使用し、移動相 (水：アセトニトリル：酢酸＝850：150：0.8) は流速 
1.0 mL/min で使用した。溶出試験器は富山産業株式会社製の NTR-6100 を、HPLC は株








第 3 項 結果および考察 
（1）溶出試験法(in vitro)による評価 
その結果を Fig. 1 に示した。PCS との湿式造粒で得た八味地黄丸錠剤からのペオニフ
ロリンの溶出挙動は試験開始から 10 分で 100%の溶出率に到達し、プラトーとなった。
15 分以内に 85%以上の薬効成分が溶出したことより、煎じ液と同等の判断できる溶出挙



























Fig. 1 Dissolution profiles of paeoniflorin from Hatimi-zio-gan 
tablets made in this study () and from reference tablets (). 
Each point is the mean  s.e. of six experiments. *P < 0.05, 
significantly different compared with the reference tablets.
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Fig. 2  Profiles of plasma paeoniflorin concentration versus time 
after oral administration of Hatimi-zio-gan tablets tablets made in 
this study () and of reference tablets () to beagle dogs. Each 
point shows the mean  s.e. for four dogs. *P < 0.05, significantly 





























Table 6 Effect of disintegrant on the disintegration time of Hatimi-zio-gan tablets
Cmax(ng mL-1) AUC(ng h mL-1)
Tablet prepared in this study 14.11.5* 23.13.4*
Reference tablets 3.40.2 11.31.8
Each value is the means.e. of four dogs.  *P<0.05, significantly different compared with 
the reference tablets.
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イブプロフェン (IBU) は、高用量 (200〜800 mg/1 日量) の経口固形製剤として用い
られることが多い 20）が、IBU が低融点 (72℃〜75℃) 21) であることに起因して、圧縮成
形性が悪く、スティッキングの発生率が高い 22) 。IBU を錠剤とする製造方法の改善 23)
が報告されていが、圧縮成形性が悪いため、直接打錠法で適切な薬物含有量 (約 30％) 
を含む錠剤とすることは困難である。従って、IBU が適切な含有量の錠剤とするために
は物性改良が必須とされ 24) 、種々の添加剤 25)を用いた IBU 粉末粒子のナノコーティン
グが報告されている。これらの研究では粉体の流動性および錠剤物性の改善を報告して
いるが、スティッキング改善に関する報告はない。 








改善も報告されている 29) 。PCS も難水溶性薬物の溶出を改善するための固体分散体の
担体としても使用され 30) 、Fujimoto らは、PCS を担体とした簡便な湿式造粒法 18), 19) に
よる固体分散体の錠剤の開発を報告した。従って、第 2 章では、IBU を低融点の薬物の
モデル薬物とし、PCS を担体としたスティッキングの少ない IBU 固体分散体とする撹拌




第 1 節 撹拌造粒法により PCS 上で IBU を固体分散体とした顆粒の調製 
 




とする特性を有する。なお、IBU は生物薬剤学分類システムクラス 2 の難溶性薬物であ
るが、塩基性の状態では溶解度が増加する。従って、PCS 中に保持された水が塩基性を
呈することを利用して、有機溶媒を使用しない PCS と IBU の固体分散体の顆粒調製を
検討した。 
 
第 2 項 実験方法 
（1）水を保持した PCS への IBU の吸着による固体分散体の調製 
PCS 50.0 g を高速撹拌造粒機に投入し、水 100g を添加して 5 分間撹拌した。この水分
散物に IBU を 50.0、75.0、100.0 または 150.0 g を加えて、15 分間撹拌後、乾燥し、それ
ぞれ PCS-IBU (1：1)、PCS-IBU (1：1.5)、PCS-IBU (1：2)、PCS-IBU (1：3)吸着物とした。
高速撹拌造粒機はアーステクニカ製のハイスピードミキサー LFS2 を用いた。高速撹拌
造粒機の撹拌翼(アジテーター)は 250 rpm、解砕翼(チョッパー)は 3000 rpm に設定した。 
得られた吸着物は示差走査熱量計(DSC)、赤外吸収スペクトル(IR)および粉末 X 線結
晶回折法(PXRD)により測定した。それぞれの吸着物と同一組成の物理混合物を比較対照
とした。DSC は株式会社島津製作所製の TA-60 を、IR はパーキンエルマージャパン株
式会社製の Frontier を、PXRD はリガク株式会社製の RINT-2000 を用いた。 
 
（2）高速撹拌造粒を用いた PCS-IBU 吸着物の湿式造粒 
PCS を高速撹拌造粒機に投入し、水を添加して 5 分間撹拌した。この水分散物に IBU 
を加えて、15 分間撹拌した。更に結合剤を加えて撹拌し、造粒を行った。撹拌造粒の条
件はブレードの回転数を 200 rpm、クロススクリューの回転数を 3000 rpm に設定した。







分布は株式会社ベックマン・コールター製の LS 13 320 を用いた。 
 
第 3 項 結果および考察 
（1）水を保持した PCS への IBU の吸着による固体分散体の調製 
Fig. 3 に示したように PCS-IBU (1：1) および PCS-IBU (1：1.5) 吸着物は、IBU に由来
する吸熱ピークの消失が確認され、非晶質になったと考えられた。これにより水を保持
した PCS で容易に IBU の固体分散体を調製可能であり、非晶質とできる上限は PCS：
IBU=1：1. 5 の比率であった。そこで錠剤中の IBU 含有量を高くするため、PCS：IBU=1：
1. 5 を基本処方とした。吸着物中での IBU の状態を確認するため、赤外吸収スペクトル 
(IR) で測定したところ、Fig. 4 に示したように IBU 中の-COOH に由来する 1720 cm-1 付
近のピークが 1550 cm-1 付近にシフトし、-COO-となったと考えられた。同一組成の物理
混合物においても同様の現象が確認され、Shadi31)らも IBU とケイ酸カルシウムの物理混
合により同様の現象が生じることを報告している。これにより、IBU と PCS の反応性が
高いことが示唆された。しかしながら、水を添加した PCS の表面上の pH は 12 付近と
なるため、PCS への IBU の吸着は速やかに進むと考えられた。これは、IBU が PCS 上の
Ca2+と反応し、塩を形成していることを示唆した。更に、基準処方の粉末 X 線回折 
(PXRD) を測定したところ、Fig. 5 に示したように IBU に由来する結晶ピークは消失し、







Fig. 3 DSC patterns of prepared porous calcium silicate
(PCS)-ibuprofen (IBU)






b) physical mixture (PCS:IBU =1:1.5)
c) adsorption (PCS:IBU =1:1.5)
d) PCS
2θ
Fig. 5 Powder X-ray diffraction (PXRD) patterns of
porous calcium silicate (PCS)-ibuprofen (IBU)
adsorption (1:1.5) and the physical mixture
a) ibuprofen, b) physical mixture, c) adsorption,
d) PCS.
2θ (deg.)





Fig. 4  IR-spectra of a) PCS, b) physical mixture 
(PCS:IBU=1:1.5), c) adsorption (PCS:IBU=1:1.5), and 
d) ibuprofen.
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（2）高速撹拌造粒を用いた PCS-IBU 吸着物の湿式造粒 












は、R. L.Carr が提唱した 圧縮度、安息角、スパチュラ角および均一度（または凝集度）
の 4 種の測定値から Carr’s の流動性指数を求めることが一般的である。Carr’s の流動性
指数が 70 以上の場合、流動性は良好、80 以上では非常に良好であると言われている。









Table 7  Formulation and properties of  prepared granules
Formula A B C D E
PCS (g) 50.0 50.0 50.0 50.0 50.0
Ibuprofen (g) 75.0 75.0 75.0 75.0 75.0
HPC-L (g) 14.0 37.9 - - -
Dextrin (g) - - 37.9 - -
Xylitol (g) - - - 37.9 -














(min) 30 30 18 21 19
Bulk density (g/mL) 0.207 0.277 0.405 0.346 0.385




D10 22.85 27.69 172.6 112.7 114.3
D50 42.74 133.5 521.1 400.5 387.1
D60 50.81 73.33 630.5 511.9 495.5
D90 428.6 625.5 874.2 791.2 774.1
Table 8  Flowability of  prepared granules
Formula A B C D E
Compressibility (%) 14 (20) 11 (22) 11 (22) 13 (21) 10 (22.5)
Angel of repose 28 (24) 30 (22.5) 36 (19.5) 34 (21) 33 (21)
Angle of spatula 37.5 (20) 40 (18) 42.5 (18) 40.5 (18) 42 (18)
Uniformity cefficient 2 (23) 4 (23) 4 (23) 5 (22.5) 4 (23)
Carr’s fluidity index 87 85.5 82.5 82.5 84.5
( ) : The point score by Carr’s method
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第 2 節 IBU-PCS 顆粒の打錠性と錠剤物性の評価 
 
第 1 項 目的 
造粒に用いる結合剤は、成形性、得られる錠剤の硬度、崩壊性および溶出性等の錠剤
物性に大きく反映する。更に、結合剤は共存する薬物へも影響し、スティッキングおよ
びキャッピングといった打錠障害の抑制にも影響する。前節で得られた Formula C、D お
よび Eの顆粒を錠剤とし、その打錠性、崩壊性および溶出性により錠剤物性を評価した。 
 
第 2 項 実験方法 
前節で得られた Formula C、D および E の顆粒を 94.8％、クロスポビドンを 5.0％、ス
テアリン酸マグネシウムを 0.2％配合する打錠用顆粒を調製し、直径 10 mm の丸形の打







試験器は富山産業株式会社製の NT-2HS を、溶出試験器は富山産業株式会社製の NTR-
6100 を用いた。 
 
第 3 項 結果および考察 
Formula C、D および E いずれも 1 時間打錠することは可能であったが、対照の錠剤は
開始から約 5 分で重度のスティッキングが発生し、錠剤とすることができなかった。
Table 9 に得られた錠剤の物性と打錠障害の発生率を、Fig. 6 に打錠終了直後の上杵の先





キシリトールを用いた Formula C の硬度は他の錠剤と比較して低い数値を示したが、キ
シリトール自体の成形性がデキストリンおよびマルチトールより劣るためと考えられ








Fig. 7 に得られた錠剤の溶出試験結果を示した。試験開始後 30 分の IBU の溶出率は、
Formula C が 82.4%、Formula D が 96.7%、Formula E が 96.5%であった。Table 9 に示した
崩壊試験結果を鑑みると、錠剤の崩壊に依存した IBU の溶出となっており、それぞれの
顆粒からの IBU の溶出は類似していると考えられた。 
 
Table 9   Properties of tablet prepared granule on this study 
and amount of trouble in tableting 
Formula C D E
Hardness (kgf) 25.2  1.3 27.1  4.0 18.2  3.1
Disintegration 
time (min) 18.2  2.3 12.4  2.6 14.5  2.5
Capping (%) 0 0 0





第 3 節 IBU-PCS 顆粒中での IBU および結合剤の状態の評価 
 




(NIR)および DSC の測定により評価を行った。 
 
第 2 項 試験方法 
















それぞれ PCS との相互作用の状態は異なる可能性が考えられた。NIR 測定の結果を Fig. 































Table 10 Change of bulk density  on the process in this study
Bulk density (g/mL)
Formula C D E
PCS 0.062 0.062 0.062
binder 0.448 0.458 0.447






dispersion of Ibuprofen 
into PCS
0.161 0.161 0.161
Granulation for 1 min 0.208 0.250 0.222
End of granulation 0.400 0.385 0.345




子量 152.15 であるキシリトールは細孔深層から中層、344.31 であるマルチトールは細孔
中層から表層、平均分子量 26000 であるデキストリンは PCS 表層に存在すると考えら
れ、造粒初期におけるそれぞれの製造物のかさ密度の違いを支持した。また、SEM によ





は IBU による低融点の物性を改質できたが、PCS 深層から表層で相互作用を有するキシ
リトールは物性改質に寄与が少ないと考えられた。従って、IBU に由来する低融点の物
性改質を行うためには PCS と結合剤の相互作用の状態が重要と考えられた。 
 
（2）IBU-PCS 顆粒中での IBU の状態 
IBU の溶出性改善に関わる機序を明らかとするため、IR および DSC の測定を行った。
Fig. 11 に IR の測定結果を示した。すべての顆粒で湿式造粒のプロセスを経ても、顆粒










第 4 項 小括 
1）PCS に予め水を保持させた分散物に IBU を添加後、撹拌造粒機内で撹拌すること
で固体分散体を調製することができた。これは PCS 中のカルシウムにより保持さ
れた水が塩基性となり、IBU 中の-COOH と相互作用することで-COO- の状態にな















互作用する結合剤が有用である。また、IBU の溶出は PCS 中のカルシウムを介し
て IBUの塩となることに起因すると考えられ、PCSを用いた製剤設計を行う上で、
重要な要素の 1 つである。 
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第 3 章 糖アルコールを結合剤とした PCS の造粒
メカニズムの検討 
 










容物の均一性などの錠剤の様々な物理的特性に影響する 35) 。 
PCS は、水に不溶性の無機化合物であるため、撹拌造粒法を適用するには、水に溶解





ために使用されている 37) 。NIR は、試料に関する化学的および物理的情報の両方を得
ることができるため、湿式造粒の挙動をモニターできる有用なツールとなる 38) 。NIR 領
域では、水の最も強い吸収帯は約 6900 と 5100 cm-1 39)に現れ、 5100 cm -1 付近のバンド
は OH 伸縮振動と変角振動の組み合わせによるものであり、6900 cm -1 付近は水分子の
OH 伸縮振動の第 1 倍音に起因するものである。水分子の状態は主に水素結合に依存し
ていることはよく知られており 40)、水を用いた湿式造粒プロセスを評価する Process 











第 1 節 PCS に結合剤として機能する糖アルコールの評価 
第 1 項 目的 
Fujimoto18), 19)らは PCS を用いたニフェジピン顆粒の結合剤の検討により糖アルコール
の一つキシリトールが最適と判断した。しかしながら、ニフェジピンの溶出および打錠
物性を指標とした評価であり、PCS と糖の相互作用、粒子成長のメカニズムを明らかと
していない。PCS と結合剤として機能する糖の相互作用の解明は PCS を核とした処方設
計に重要な情報となると考えられた。従って、本節はキシリトールと分子量および構造
が類似する糖アルコールとしてマルチトール、マンニトールおよびエリスリトールを選
択、粒子成長における PCS と各々の糖アルコールの相互作用を検討した。PCS と糖アル
コールの相互作用を明らかにするため、薬物を配合せずに検討を行った。 
 
第 2 項 試験方法 
 高速撹拌造粒機に PCS 61.1 g および水 122.1 g を投入し、撹拌し、水を分散した。こ
の水分散物に糖アルコール 87.2 g を投入し、撹拌造粒を行った。高速撹拌造粒機はアー
ステクニカ製のハイスピードミキサー LFS2 を用いた。高速撹拌造粒機の撹拌翼(アジテ
ーター)は 250 rpm、解砕翼(チョッパー) は 3000 rpm に設定した。造粒終点は顆粒形成に
よる重質化でアジテーターの回転数が 20 rpm 減速した時点とした。 
 









クトルを測定した。Fig. 12 および Fig. 13 に示したようにキシリトールとマルチトール










Table 11  Properties of PCS granule using various sugar alcohols  as a binder
binder erythritol D-mannitol maltitol xylitol
Granulation time (min) 70 70 15 20
Particle size distribution 
(µm)
D10 27.69 19.36 29.34 156.1
D50 133.5 64.29 346.0 482.5
D90 625.5 503.2 684.9 833.5
Bluk density 
(g/mL)
start 0.25 0.24 0.25 0.26







第 2 節 NIR スペクトル測定による造粒挙動の評価 
 












第 2 項 実験方法 
前節と同様の操作で造粒を行い、造粒終了まで適宜試料を採取し、NIR スペクトルを
測定した。得られた顆粒は乾燥し、NIR スペクトルを測定した。スペクトルのカーブフ
ィッティングは、Galactic Industries Corp. 製の GRAMS/32 を用いた。 
 
第 3 項 結果および考察 
Fig. 14 に造粒中、経時的に採取した試料の NIR スペクトルを示した。水に由来する強
い約 6900 と 5100 cm-1 のピークが確認されたが、キシリトールによる造粒で得られる
NIR スペクトルとエリスリトールによる造粒で得られる NIR スペクトルに違いが生じ










加したが、キシリトールを用いたとき、顆粒形成に転じた 18 分付近から 5100 cm-1 のピ
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ークはピーク形状の変化を伴った減少に転じた。水は化学式では単純な構造であるが、
物理化学的には他の溶媒にない特異的な物性を示す。水に由来する 5100 cm-1 のピーク
は、水素結合状態の異なる水分子に由来する複数の吸収帯の重なりと考えられている。
そこで、水の水素結合の状態を解析することに汎用されているピークフィッティングで
解析したところ、本検討では Fig. 16 に示したように自由水 (P1) 、水の 2 分子間の水素
結合 (P2) および水の多分子間の水素結合 (P3) に分割できた。分割したピークのピーク
面積を求めたところ、Fig. 17 に示したように P3 の面積比は造粒時間とともに増加した。







これらの結果より、Fig. 18 に示した 3 つの Phase を経て、顆粒が形成すると考えられ
た。Phase 1 で PCS に保持された水にキシリトールが溶解、Phase 2 で水を介した PCS の
シラノール基とキシリトールのヒドロキシル基に相互作用が生じ、粉体の凝集が始まる。












態が連続的に移行していると考えられた。即ち、Phase 1 および Phase 2 は水が懸垂水か
ら索状水へ移行した状態を、Phase 3 は水が索状水から毛管水へ移行した状態を示してい
ると推測した 41)。従って、PCS を用いた造粒において、NIR を用いて水の状態をモニタ





得られた製造物およびこれと同一組成の物理混合物を NIR および PXRD により測定
した。Fig. 19 に示したようにエリスリトールを結合剤とした製造物の NIR スペクトルは
物理混合物と差は認められなかったが、キシリトールを結合剤とした顆粒の NIR スペク
トルは物理混合物と比較し、会合のヒドロキシル基に由来する 7000–6300 cm−1 のバンド
に変化が生じた。この現象は、PCS とキシリトールの分子間相互作用が生じたためと考
えられ、この相互作用は水素結合と判断された。 







Table 12  Characterization of sample on each phase




D10 18.44 18.11 156.1
D50 35.76 33.76 482.5
D90 55.11 55.12 833.5














2）キシリトールおよびエリスリトールを結合剤とした PCS の造粒挙動を NIR スペク






第 4 章 総括 
 
本研究は PCS を用いた高速撹拌造粒法により、固形剤化が困難な薬物の物性改質を行













った。IBU は PCS 中の Ca2+との相互作用で塩を形成したため、速やかな溶出挙動
を示したと考えられた。 
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